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Background: Community-acquired pneumonia is an important cause
of mortality and morbidity worldwide. Therefore, our aim was to assess
the efficacy and safety of outpatient treatment of community-acquired

pneumonia.

Methods: We systematically reviewed randomized clinical trials evalu-
ating efficacy and safety of outpatient treatment (OPT) compared with
inpatient treatment (IPT) of community-acquired pneumonia in patients
without added co-morbidity. Relative Risk (RR) and 95 % confidence

interval (95 % CI) were calculated.

Results: From 4088 reviewed articles, two articles were included for
meta-analysis, including 2324 patients. One study was conducted in
adults, and the other was carried out in pediatric patients. Treatment
setting was not significantly associated with treatment failure (RR 0.84
[95% CI 0.68, 1.02]). Death occurred in 6 of 2324 with no difference
between the two groups (RR 0.56 [95 % CI 0.12-2.61]). Finally, no dif-
ferences were seen in hospital readmission between groups (RR 0.82

[95 % CI 0.52-1.30]).

Conclusion: Evidence shows that treatment setting of community-
acquired pneumonia is not statistically associated with treatment failure

or mortality.
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a neumonia adquirida en la comunidad (NAC)

es un problema serio de salud a nivel mundial.

Se ha estimado que su incidencia es de uno a
cinco casos por cada 1000 personas por afilo con una
mortalidad del 3 % y un costo de 8400 millones de
dolares en los Estados Unidos.! Ademas, es la sexta
causa de muerte y la causa principal de muerte por
infeccion.? La seleccion del sitio de tratamiento, ya
sea ambulatorio u hospitalario, es una decision clinica
importante para el tratamiento de la NAC debido a que
afecta la seleccion y la via de administracion de los
antibioticos, la intensidad de la observacion médica,
y el uso de recursos médicos.? La decision de hospi-
talizar sigue siendo clinica. En la poblacion pediatrica
se recomienda hospitalizar a todos los pacientes. En
adultos esta decision debe ser validada mediante un
instrumento objetivo de evaluacion de riesgos.*

Hay diferentes instrumentos de clasificaciéon que
han sido utilizados para categorizar la severidad de la
NAC. Por ejemplo, la clasificacion de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) para infecciones del tracto
inferior en niflos establece tres tipos: neumonia, neu-
monia grave y neumonia muy grave; segun los criterios
del Pneumonia Severity Index (PSI), entre 1y 2 es leve,
entre 3 y 4 es moderada-grave y 5 es grave); asimismo,
de acuerdo con una puntuacion pragmatica basada en
el nivel de cuidado necesario: ambulatorio es leve,
hospitalizado es moderado y si el paciente requiere ser
ingresado a la unidad de cuidados intensivos, entonces
el estatus es grave.>® Recientemente se ha estimado que
el costo de hospitalizar a un paciente con NAC es de
alrededor de 4000 euros, y el costo principal esta cons-
tituido por los cuidados de enfermeria.” Ademas de la
prevencion, se requieren intervenciones que reduzcan el

aFacultad de Estudios Superiores Zaragoza, Universidad Nacional
Auténoma de México

bLaboratorio de Investigaciéon en Biologia del Desarrollo y Tera-
togénesis Experimental, Hospital Infantii de México “Federico
Goémez”

¢Servicio de Admision Continua, Hospital de Especialidades
dCentro de Atencion Pulmonar del Sureste

eCentro de Adiestramiento en Investigacion Clinica (CAIC), Coordi-
nacién de Investigaciéon en Salud

¢eCentro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano del Se-
guro Social

abceDistrito Federal
dMérida, Yucatan

México

Comunicacion con: Rodolfo Rivas-Ruiz
Correo electronico: rivasrodolfo@gmail.com

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2016;54(1):128-36



Castelan-Martinez OD et al. Tratamiento ambulatorio de la neumonia: revision sistematica

Introduccién: La neumonia adquirida en la comuni-
dad (NAC) es un problema serio de salud a nivel mun-
dial. El objetivo es evaluar la eficacia y la seguridad del
tratamiento ambulatorio de la neumonia adquirida en
la comunidad.

Métodos: se realizd una revision sistematica y un
metaaanalisis de ensayos clinicos aleatorizados que
evaluaran la eficacia y la seguridad del tratamiento
ambulatorio (TA) comparado con el hospitalario (TH) de
la neumonia adquirida en la comunidad, en pacientes
sin comorbilidad agregada. Se calcularon riesgos rela-
tivos (RR) e intervalos de confianza al 95 % (IC 95 %).

Resultados: Se identificaron 4088 titulos, solo dos arti-

costo para tratar la NAC. La evidencia cientifica sugiere
que el tratamiento con amoxicilina oral es eficaz para el
tratamiento de nifios con bacteriemia y con diagnostico
clinico de NAC grave al compararlo con penicilina por
via intravenosa.® En el mismo sentido, una revision
sistematica y un metaanalisis de ensayos clinicos alea-
torizados (los llamados ECA) demostré que no habia
diferencias entre la administracion oral y parenteral de
los antibidticos para tratar la NAC en nifios menores
de cinco afos.” Estos hallazgos sugieren la factibilidad
del tratamiento ambulatorio de la NAC con antibioti-
cos orales. En nuestro pais el tratamiento de eleccion
es la hospitalizacion, en especial en niflos menores de
tres afnos. En general, los tratamientos ambulatorios en
nifios han demostrado que mejoran la calidad de vida
y disminuyen las complicaciones por sobreinfecciones
adquiridas en el hospital. Por lo anterior, el objetivo
principal de esta revision sistematica y metaanalisis es
comparar el tratamiento ambulatorio de 1a NAC con el
tratamiento hospitalario.

Métodos

Este metaanalisis se llevo a cabo de acuerdo con las
recomendaciones de la declaracion PRISMA.1°

Bases de datos y estrategia de busqueda

Se realizd una btisqueda electronica en Medline (desde
1950 hasta julio de 2014), EMBASE (desde 1980
hasta julio de 2014), el Registro Central Cochrane
de Ensayos Clinicos (CENTRAL) (hasta el segundo
semestre del afio 2014) y Lilacs-Bireme (hasta julio
de 2014), IMBIOMED (hasta julio de 2014). La
estrategia de busqueda en Medline incluy6 los tér-
minos (((“Pneumonia”’[Mesh]) AND ((“Treatment
Outcome”[Mesh]) OR (“Mortality [Mesh]) OR
(“Efficacy” [textword])) AND (“Outpatients”’[Mesh])
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culos fueron incluidos en el metaanalisis, uno realizado
en adultos y el otro en poblacion pediatrica. Se incluye-
ron 2324 pacientes. El TA presenté menos fallas que
el TH ( TA 12.6 frente a TH 15.21 %, RR 0.84 [IC 95%
0.68-1.02]). En relacion con la seguridad se presenta-
ron dos defunciones (0.17 %) en el TA y cuatro en el
TH (0.34 %) (RR 0.56 [IC 95 % 0.12-2.61]). Finalmente,
tampoco encontramos diferencia en la readmisiéon hos-
pitalaria entre los grupos (RR 0.82 [IC 95 % 0.52-1.30]).
Conclusion: la evidencia muestra que no existen dife-
rencias estadisticamente significativas entre el trata-
miento ambulatorio y el tratamiento hospitalario de la
neumonia adquirida en la comunidad.

OR “Ambulatory Care”’[Mesh]))). Los mismos tér-
minos fueron utilizados para realizar la busqueda en
EMBASE, CENTRAL, IMBIOMED vy Lilacs. Ade-
mas, se realizd una busqueda en las memorias de los
principales congresos de pediatria, medicina interna e
infectologia.

Seleccion de los estudios

Para el objetivo principal, se incluyeron ECA que com-
paraban cualquier tratamiento antibidtico ambulatorio
con pacientes hospitalizados que recibieron tratamiento
para la neumonia adquirida en la comunidad. El trata-
miento ambulatorio podria iniciarse desde la consulta
de urgencias o como parte de una estrategia de alta tem-
prana (dentro de las primeras 24 a 72 horas) en la que
todos los pacientes fueran tratados inicialmente como
pacientes hospitalizados y los asignados al tratamiento
ambulatorio fueran cambiados al tratamiento ambula-
torio después de un periodo de tiempo predefinido.
Dos revisores (Osvaldo Daniel Castelan-Martinez
y Elizabeth Herndndez-Carbajal) evaluaron los titulos
y resumenes de los articulos identificados mediante la
estrategia de busqueda. Cualquier publicacion poten-
cialmente relevante fue recuperada en su totalidad y
evaluada por los mencionados revisores, que también
determinaron la inclusion final de los estudios en el
metaanalisis. La concordancia entre los revisores se
evalu6 mediante el uso del estadistico kappa.'!

Extraccion de datos y evaluacion de la calidad

Los mismos revisores extrajeron de forma indepen-
diente los datos de los ensayos incluidos. La extrac-
cion de datos se llevo a cabo mediante un formulario
estandarizado para recabar esa informacion.

La eficacia del resultado se midi6 como el fracaso
del tratamiento dentro de los treinta dias posteriores

Resumen

129



Castelan-Martinez OD et al. Tratamiento ambulatorio de la neumonia: revision sistematica

y

a la aleatorizacion. De acuerdo con la literatura, el
fracaso del tratamiento se definié con uno o mas de
los siguientes puntos: muerte, persistencia, recurren-
cia o empeoramiento de signos o sintomas clinicos de
infeccion, asi como cualquier adicion o modificacion
de la intervencion asignada, incluida la readmision.
Ademas, se registraron medidas secundarias: 1) todas
las causas de mortalidad a los 30 dias y 2) la readmi-
sion hospitalaria.

Sintesis y analisis de datos

-.
==
-

Figura 1 Diagrama de flujo de la identificacion y seleccion de los estudios
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Este metaanalisis se realizo utilizando el programa
Review Manager (RevMan 5.3). Los analisis se realiza-
ron por intencion a tratar (ITT, por sus siglas en inglés).
Los resultados se muestran como riesgos relativos (RR)
con intervalos de confianza del 95 % (IC 95 %). Para
los datos dicotémicos se utilizd el método de Mantel-
Haenszel. También se calcul6 la reduccion absoluta del
riesgo (RAR) y se considerd el nimero necesario a tratar
(NNT). Los célculos se realizaron utilizando la calcu-
ladora disponible en http://cmbe.net/?page_id=296'2 Se
realizaron analisis de sensibilidad para determinar si las
conclusiones fueron robustas y estuvieron acordes a la
calidad y las decisiones tomadas durante el proceso de
revision. El andlisis de sensibilidad se realizé también
por la generacion de la secuencia y la ocultacion de la
asignacion. A fin de evaluar la solidez de los resultados,
también se llevo a cabo un analisis del mejor y peor
escenario.

Debido a que no hubo heterogeneidad entre los
estudios, se utiliz6 un modelo de efectos fijos para
todos los analisis. Ademas, se realizo una prueba esta-
distica para la heterogeneidad mediante la prueba de
Cochran Q 'y el grado de heterogeneidad fue cuantifi-
cado con el estadistico I2.!314

Resultados

La figura 1 muestra el diagrama de flujo de la identifi-
cacion y la seleccion de los estudios. Se identificaron
4088 titulos y resumenes. Después de revisarlos, 96
fueron seleccionados para ser evaluados en texto com-
pleto. Finalmente, solo dos estudios cumplieron los
criterios para ser incluidos en el metaanalisis.'>!® Los
revisores tuvieron una concordancia en la seleccion de
los restimenes y articulos (kappa) de 0.89 [IC 95 %
0.68-1.00], por lo que se considerd que los criterios de
busqueda fueron robustos.

Las caracteristicas clinicas de los dos estudios
incluidos se muestran en el cuadro I. En ambos estu-
dios, los pacientes asignados al grupo ambulatorio
fueron dados de alta inmediatamente. No se identi-
ficd ningun estudio en el que se realizara el alta de
manera temprana. Un estudio se hizo en 2100 nifios
de 3 a 59 meses, los cuales fueron referidos como
previamente sanos,!> mientras que el otro estudio
incluy6 a pacientes adultos;'® en conjunto, los estu-
dios incluyeron a 2324 pacientes (ITT).

Los estudios difirieron en los criterios de inclusion
utilizados para clasificar a los pacientes. El estudio en
nifios incluyo a pacientes con NAC grave diagnosticada
de acuerdo con los criterios de la Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS). El estudio en adultos incluyo
a pacientes con NAC de bajo riesgo clasificados con la
escala PSL
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Cuadro | Caracteristicas de los estudios incluidos: ambulatorios frente a hospitalizados

Ambulatorio Hospitalizado
Autor/tipo de Ao Criterio de  Alta del grupo Duracion del
estudio inclusion ambulatorio Farmaco tratamiento Farmaco
(en dias)
Carratala et al. Levofloxacino
ECA no segado. PSI clases . Levofloxacino .
2005 Inmediato . 10 intravenoso y
Adultos Iy 1l oral (500 mg/dia) oral (500 mg/dia)
(67.5+ 11.8) 9
Tratamiento inicial
con ampicilina
Hazir et al. ECA Neumonia - intravenosa
de equivalencia rave Amoxicilina oral (100 mg/kg/dia) por
d '@ o0 9V€ Inmediato  (80-90 mg/kg/dia) 5 gkgrdia) p
no segado. Nifios definida en dos dosis 48 horas, seguido por
de 3 a 59 meses. por la OMS 3 dias de amoxicilina

(80-90 mg/kg/dia) en
dos dosis

PSI = del inglés Pneumonia Severity Index; OMS = Organizacion Mundial de la Salud

En los estudios incluidos se hizo la asignacion
aleatoria del tratamiento y el ocultamiento de la
maniobra. Debido a la naturaleza de la intervencion,
ninguno de los estudios fue cegado, lo cual pudo
introducir un sesgo de seleccion al asignar la manio-
bra. Ambos estudios mostraron andlisis por ITT y
por protocolo.

Los dos ECA incluidos evaluaron la eficacia
mediante la falla terapéutica del tratamiento de la
NAC; en el grupo ambulatorio se observd una inci-
dencia de falla terapéutica del 12.6 % (147 pacientes
de 1162), mientras que en el grupo de pacientes hos-
pitalizados fue del 15.1 % (176 pacientes de 1162)
con una RR de 0.84 (IC 95 % 0.68-1.02) (12 = 0 %)
(figura 2).

La seguridad fue evaluada mediante la determi-
nacion de la mortalidad. El grupo asignado a trata-
miento ambulatorio tuvo una incidencia del 0.17 %
(dos pacientes de 1162), mientras que la incidencia
del grupo asignado a hospitalizacion fue de 0.34 %
(cuatro pacientes de 1162) con una RR de 0.56 (IC
9% 0.12-2.61) (12 =39 %) (figura 3).

Finalmente, exploramos la posibilidad de que los
pacientes asignados al grupo ambulatorio tuvieran
mayor incidencia de readmision (2.75 %, 32 pacientes
de 1162) en comparacion con el grupo hospitalizado
(3.35 %, 39 pacientes de 1162). EI RR de la compa-
racion fue de 0.82 (IC 95 % 0.52-1.30) (figura 4). Al
utilizar forest plots no se observo sesgo de publicacion
en cada comparacion.

Ambulatorio

Hospitalizado

Riesgo relativo

Estudio Eventos  Total Eventos

Total

M-H de

I 0,
efectos fijos C95%

Peso

Hazir, 2008 129 1052 154

Total de eventos 147 176

1048

87.7 % 0.83 0.67-1.04

¢

Heterogeneidad: chi? = 0.00, df = 1 (p = 0.96); 1> = 0 %

Riesgo relativo
M-H, de efectos fijos, 95 % CI

Prueba del efecto general: Z = 1.73 (p = 0.08)

T
0.68 0.8

Ambulatorio Hospitalizado

M-H = Mantel-Haenzsel

Figura 2 Diagrama de bosque (forest plot) de la falla terapéutica del tratamiento ambulatorio frente al tratamiento hospitalizado. Los cua-
drados a la izquierda de la linea vertical indican una disminucion en el riesgo de desarrollar el fracaso del tratamiento en los pacientes que
reciben tratamiento ambulatorio. Las lineas horizontales a través de los cuadrados representan los intervalos de confianza (IC) al 95 %. Los
diamantes representan el efecto global del riesgo (RR) del metaanalisis y el correspondiente IC 95 %
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Riesgo relativo
M-H, de efectos fijos, 95 % CI

Ambulatorio Hospitalizado Riesgo relativo

M-H de
efectos fijos

Estudio Eventos  Total Eventos  Total Peso IC 95 %

4

0.01 0.1 1 10 100
Ambulatorio Hospitalizado

Hazir, 2008 1 1052 4 1048 89.1 % 0.25 0.03-2.22

Total de eventos 2 4

Heterogeneidad: chi? = 1.63, df = 1 (p = 0.20); > =39 %

Prueba del efecto general: Z = 0.74 (p = 0.46)

M-H = Mantel-Haenzsel

Figura 3 Diagrama de bosque (forest plot) de cualquier causa de muerte dentro de los primero 30 dias del tratamiento ambulatorio frente al
tratamiento hospitalizado. Los cuadrados a la izquierda de la linea vertical indican una disminucion en el riesgo de desarrollar el fracaso del
tratamiento en los pacientes que reciben tratamiento ambulatorio. Las lineas horizontales a través de los cuadrados representan los inter-
valos de confianza (IC) al 95 %. Los diamantes representan el efecto global del riesgo (RR) del metaanalisis y el correspondiente IC 95 %

Discusion

Esta revision sistematica tuvo como objetivo evaluar la
eficacia y la seguridad del tratamiento ambulatorio de la
NAC. El metaanalisis sintetiza cuantitativamente la evi-
dencia proveniente de ECA que comparaban la eficacia
del tratamiento ambulatorio de laNAC con el tratamiento
hospitalario. El resultado muestra que la diferencia en
eficacia y seguridad del tratamiento ambulatorio de la
NAC comparado con el tratamiento hospitalario no es
estadistica ni clinicamente significativa. Incluso estos
resultados muestran una tendencia que favorece a otor-
gar el tratamiento en sus casas (ambulatorio).

Estos resultados pudieran impactar en nuestro
medio, lo cual abriria la puerta a alternativas tera-
péuticas para esta enfermedad de alta prevalencia.
Meéxico es un pais donde habitan 10 722 147 nifios,!’

en donde la NAC ocupa el tercer lugar por causa de
muerte. En especifico en la poblacion de 1 a 4 afios
se refiere una disminucion en la incidencia de muerte
asociada a la NAC, segun la cual a partir del 2010
esta neumonia ocupa el cuarto lugar.'® Esta disminu-
cion en la tasa de mortalidad se ha atribuido a manio-
bras como la vacunacion contra neumococo, ya que
antes de dicha implementacién la NAC ocupaba el
primer lugar de mortalidad en ese grupo etario. En
nuestro pais, la vacunacion se incorpor6 un afio antes
a los resultados del ensayo clinico en poblacién
pediatrica realizado por el departamento de salud
de Pakistan. Este ensayo refiere que la introduccion
de la vacuna neumococica se afiadié a partir del afo
2011, después del estudio incluido en el analisis que
es del 2006, lo cual impacta en la posibilidad de
que la maniobra pudiera presentar mejores resultados

Ambulatorio Hospitalizado

Riesgo relativo

Riesgo relativo
M-H, de efectos fijos, 95 % Cl

Estudio

Hazir, 2008

Total de eventos

M-H de

Eventos  Total Eventos  Total Peso

efectos fijos

25 1052 31 1048  79.8 %

32 39

0.80

IC 95 %

o

0.48-1.35 T

Heterogeneidad: chi? = 0.05, df =1 (p = 0.83); =0 %

Prueba del efecto general: Z=0.82 (p = 0.41)

0.1 1 10
Ambulatorio Hospitalizado

M-H = Mantel-Haenzsel

Figura 4 Diagrama de bosque (forest plot) de la readmision dentro de los primero 30 dias del tratamiento ambulatorio frente al tratamiento
hospitalizado. Los cuadrados a la izquierda de la linea vertical indican una disminucion en el riesgo de desarrollar el fracaso del tratamien-
to en los pacientes que reciben tratamiento ambulatorio. Las lineas horizontales a través de los cuadrados representan los intervalos de
confianza (IC) al 95 %. Los diamantes representan el efecto global del riesgo (RR) del metaanalisis y el correspondiente IC 95 %.
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que los presentados en este analisis, en el supuesto
de que se limita al neumococo en la etiologia de la
enfermedad, dejando las etiologias virales como las
mas prevalentes y, por lo tanto, el tratamiento ambu-
latorio como el mas eficaz.

Por otro lado, es importante considerar el estado
basal de los pacientes que fueron incorporados en
el ECA de pacientes pediatricos, ya que una de las
debilidades del estudio esta constituida por los crite-
rios de inclusion. En especial, el criterio de ingreso
que toma en cuenta a la polipnea como unico sin-
toma, como sugiere la recomendacion de la OMS,
sin agregar fiebre u otros datos. Este criterio es
atil en poblaciones en las que no se cuenta con un
médico. Sin embargo, este dato unico, si bien es muy
sensible, es poco especifico para hacer diagnostico
de NAC; es decir, algunos de los pacientes pudie-
ran tener otros padecimientos, como lo mostré el
mismo autor en 2006 en pacientes menores de cinco
aflos, quienes cumplian con el criterio de la OMS,
pero al realizar una radiografia, evaluada por varios
observadores a la vez, el dato se asocid en un 14 %
con datos de neumonitis intersticial y en un 1.3 %
con neumonia lobar.2? Esto puede constituir un
sesgo de susceptibilidad que sugiere que se incorpo-
raron pacientes sin neumonia a la aleatorizacion y,
por lo tanto, con distinta probabilidad premaniobra,
al igual que los pacientes con broncoespasmo. Aun-
que los autores refieren que se ajustaron los datos,
hubiera sido preferible un andlisis estratificado para
evitar este sesgo.

En nuestro pais, la guia de practica clinica para el
manejo de la NAC es mas especifica, ya que establece
que para hacer el diagndstico los pacientes tienen que
presentar fiebre, tos, taquipnea, dificultad respiratoria
y estertores bronquiales y alveolares.?! Al igual que
este estudio, no incluye placa de torax, lo que hace que
los hallazgos de este metaanalisis puedan ser incorpo-
rados en la practica clinica.

Asimismo, podriamos asumir el sesgo de seleccion
de los pacientes al observar que un paciente esta en un
estado moderado grave, con intolerancia a la via oral
o diarrea, y, por lo tanto, se toma la decision de hos-
pitalizarlo, pudiendo esto modificar el resultado final
al integrar a los pacientes mas graves y con mayor
susceptibilidad de morir al grupo de hospitalizacion,
como se observo en los resultados.

Si evaluamos la maniobra empleada, la mayoria
de las guias clinicas sugieren la administracion de la
amoxicilina oral en altas dosis (90 mg/kg/dia) como
el tratamiento de primera linea para la NAC. En este
estudio el tratamiento con amoxicilina fue altamente
eficaz y con una baja tasa de eventos adversos serios.
Sin embargo, no se determino la etiologia de la neu-
monia, puesto que la mayoria de estas son virales y no
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es posible distinguir entre el efecto del antibidtico y el
de las medidas generales llevadas a cabo en el domi-
cilio como la causa del éxito terapéutico en el hogar a
diferencia del hospital.

Entre los datos que falta especificar encontramos
las caracteristicas de la poblacién. En especifico
encontramos la asistencia a guarderias o centros de
cuidados matutinos (Day care), ya que es conocido
que los nifios que acuden a guarderias tienen mayor
posibilidad de adquirir una NAC. En México, el 25 %
de la poblacion infantil acude a guarderia. Y la asis-
tencia a educacion preescolar es del 45 %.!7

Otras variables que posiblemente confundan son el
uso de la vacuna contra neumococo y la vacunacion
masiva contra influenza, los cambios epidemioldgicos
y la aparicion de serotipos de neumococo resistentes a
penicilina y multirresistentes, asociados a portadores,
especialmente en guarderias.

Los resultados del metaandlisis deben estudiarse
con cuidado, ya que al ser poblaciones disimi-
les (adultos y nifios) en las que la etiologia podria
ser incluso distinta, el resultado pudiera llevar a un
error en la interpretacion. Sin embargo, se realizé la
combinacion de los dos ensayos clinicos, debido a
que la fisiopatologia de la neumonia adquirida en la
comunidad es similar, a que el tratamiento en domici-
lio frente al hospitalario es muy claro y a que los resul-
tados en ambos grupos son homogéneos, tanto para la
falla terapetitica (I>= 0 %) como para la muerte por
cualquier causa (I> = 39 %).

Resumen de los resultados principales

El metaanalisis muestra que el tratamiento ambula-
torio de la NAC severa tiene resultados similares, en
términos de eficacia y mortalidad, al tratamiento hos-
pitalario en pacientes adultos y en poblacion pediatrica
con NAC leve de acuerdo con la escala de gravedad
de la neumonia y en pacientes pediatricos de 3 a 59
meses de edad con NAC grave segln los criterios de
la OMS. Esto sucede inclusive si mostramos una ten-
dencia a favor del tratamiento ambulatorio.

Aunque los criterios de inclusion no fueron estan-
darizados, ya que uno de los estudios incluyo6 adultos
con NAC leve y en el otro se incluyeron nifios con
NAC grave, esto no influy6 en el resultado final, como
podemos observar en los analisis de sensibilidad, ya
que ninguno de los tratamientos se ve favorecido.

No se realizd una comparacién en términos
de eventos adversos, puesto que en el estudio que
incluy6 pacientes pedidtricos no se reportd ningln
evento adverso grave. En el estudio de adultos no
se observaron diferencias en reacciones adversas a
farmacos entre el tratamiento ambulatorio y el hos-
pitalario.
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Cuadro Il Resumen de los resultados. Tratamiento ambulatorio frente a tratamiento hospitalario

Resultado RR IC 95 % RAR d:f’crf:l"g"ée% NNT p
Falla terapéutica 0.84 0.68-1.02 2.50% NA 41 NS
Mortalidad 0.56 0.12-5.61 0.17% ~0.24-0.58% 581 NS
Readmision 0.82 0.52-1.30 0.60% ~0.80-2.00% 166 NS

RR = razon de riesgo; RAR = reduccion absoluta del riesgo; NNT = nimero necesario a tratar; NA = no se aplica; NS = estadisticamente

no significativa
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Aplicabilidad de la evidencia

Multiples asociaciones internacionales>*?? recomien-
dan el uso de escalas de estratificacion del riesgo para
definir el sitio de tratamiento del paciente. Entre ellas
se encuentran la escala de gravedad de la neumonia
(PSI), la escala CURB-65, los criterios de la Ameri-
can Thoracic Society y los recientemente desarrolla-
dos criterios SMART-COP? para determinar si el
paciente requiere tratamiento hospitalario o referencia
a una unidad de cuidados intensivos.

El uso de la escala de gravedad de la neumonia dis-
minuye el nimero de ingresos hospitalarios en pacientes
con NAC leve, sin incremento en desenlaces adversos.2*
Sin embargo, su uso es complejo y de dificil aplicacion
en departamentos de urgencias saturados. El puntaje
CURB-65 asigna un punto a cada una de sus variables,
es relativamente mas sencillo de emplear y calcular,
pero no ha sido validado como el PSI, ademas de que
requiere de estudios de laboratorio, lo cual podria limitar
su aplicabilidad en el primer nivel de atencion.

A pesar de la existencia y validez de estas herra-
mientas clinicas para la toma de decisiones, el manejo
habitual de los pacientes con NAC es la hospitaliza-
cion probablemente por sobreestimar la gravedad de la
enfermedad.? En este estudio se muestra que el manejo
en el domicilio no confiere mayor riesgo de muerte y
si confiere ventajas al paciente desde el punto de vista
médico, de calidad de vida y econdmico, puntos que
deben considerarse al tomar la decision de manejo.

Una de las limitaciones de nuestro estudio es que,
debido a su tamafno de muestra, uno de los ensayos
clinicos incluidos no tuvo el suficiente poder estadis-
tico'® para detectar efectos sobre la mortalidad. Sin
embargo, el efecto clinico no tiene tendencia (segiin
las técnicas GRADE) de que el tratamiento en el hos-
pital sea mejor que el ambulatorio.

En el estudio de pediatria de Hazir se tiene que
destacar que si bien se incluyeron niflos graves, no se
incluyeron los muy graves que fueron considerados por
la OMS como nifios con alguna de las siguientes carac-
teristicas: incapacidad para tomar liquidos, que presen-
taran crisis convulsivas, cianosis central, con escala de
coma de Glasgow de 9-10, estridor audible a distancia

en calma o desnutricion severa. De los 6901 que fueron
invitados al estudio solo el 12 % present6 datos de neu-
monia muy severa. Estos no estan incluidos en nuestro
estudio. Esto representa que el tratamiento ambulatorio
con amoxicilina a altas dosis ha demostrado ser efec-
tivo aun en pacientes con NAC definidos por la OMS
como graves. En este estudio se encontrd en el modelo
multivariado que la alimentacién con leche materna
fue un factor de proteccion para la falla al tratamiento
con una razéon de momios (RM) de 0.65 (0.43-0.99) y
como factor de riesgo se encontrd la edad de tres a cinco
meses con una RM de 3.22 (1.87-5.52) y la desnutricion
aguda con una RM de 1.79 (1.23-2.60).

Resultados similares fueron sintetizados en un
metaanalisis que incluy6 solo estudios observaciona-
les (RM 2.31, IC 95 % 2.03-2.63).

Calidad de la evidencia

La calidad de los estudios incluidos fue calificada
como buena. Se trata de ensayos clinicos aleatoriza-
dos, en los que el estado basal fue similar en ambos
brazos de tratamiento, lo cual hizo que el ensamble
fuese adecuado. Ademas, no presentaron sesgo de
susceptibilidad prondstica. En la maniobra encontra-
mos que esta no fue cegada por la naturaleza de la
intervencion (tratamiento ambulatorio comparado con
tratamiento domiciliario); sin embargo, no hubo sesgo
de ejecucion. Los pacientes tuvieron seguimiento
completo en mas del 90 %, por lo que asumimos que
no hubo sesgo de transferencia y concluimos que la
maniobra fue otorgada adecuadamente. El desenlace
(muerte o mejoria) fue evaluado de la misma manera
y los analisis se realizaron tanto por intencion a tratar
(IT) como por protocolo. Para fines de este metaana-
lisis se tomaron en cuenta solo los resultados de IT.

Acuerdos y desacuerdos con otros estudios o
revisiones

Muiltiples estudios observacionales,?*2® ensayos clini-
cos? e inclusive metaanalisis?® han demostrado que
las intervenciones en las que se administra el antibio-
tico via oral en pacientes con NAC son seguras y efi-
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caces al compararlas con el tratamiento habitual con
antibioticos intravenosos.

Hasta la fecha este es el primer metaaanalisis que
evalua la eficacia y la seguridad del tratamiento ambu-
latorio, comparado con el tratamiento hospitalario de
la NAC, por lo que no existen estudios similares con
los cuales compararlo.

Implicaciones para la practica clinica

La evidencia actualmente disponible derivada de
ensayos clinicos aleatorizados nos permite sugerir el
uso de escalas de prediccion como la escala de gra-
vedad de la neumonia en adultos para decidir qué
pacientes con NAC deben recibir tratamiento ambu-
latorio u hospitalario, ya que se ha demostrado que el
tratamiento es equivalente en términos de eficacia y
seguridad. En la poblacion pediatrica con NAC grave,
segun los criterios de la OMS, se sugiere el uso de
amoxicilina a dosis altas, siempre y cuando no presen-
ten factores predictivos de falla al tratamiento.

Implicaciones para la investigacion

Seria interesante realizar un estudio similar en
Meéxico y determinar el porcentaje de falla terapéu-
tica estableciendo cuales son los factores de riesgo
propios de nuestra poblacion que deberian ser con-
siderados en el tratamiento ambulatorio. Esto ayu-

daria para conocer la factibilidad practica de este
tratamiento. Es necesaria también la evaluacion de
grupos de alto riesgo en los que no sea posible el
tratamiento ambulatorio, en los que posiblemente se
pudiera implementar un tratamiento escalonado y en
los que se administre un tratamiento hospitalario con
egreso temprano.

Conclusidén

La evidencia muestra que no existen diferencias estadis-
ticamente significativas entre el tratamiento ambulatorio
y el tratamiento hospitalario de la neumonia adquirida
en la comunidad, tanto en nifios como en adultos.

Nota importante
Esta revision sistematica se realizo en el Taller de

Revisiones Sistematicas y Metaanalisis del Centro de
Adiestramiento en Investigacion Clinica (CAIC).
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racion de conflictos potenciales de interés del Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas, y no fue
reportado alguno en relacién con este articulo.
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